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Хроническая диарея как симптом 

дебюта болезни Крона 

у ребенка первого года жизни: 

клинический случай
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Обоснование. Хроническая диарея может быть симптомом широкого круга заболеваний, каждое из которых требует 
особого подхода к терапии. Значительную трудность представляет диагностика редких причин хронической диареи, 
к которым можно отнести воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) с очень ранним (в возрасте до 1 года) дебю-
том. Описание клинического случая. У мальчика Е. хроническая диарея манифестировала с первого года жизни. 
В возрасте 1,5 лет диагностирован язвенный колит, в 2,5 года диагноз изменен на болезнь Крона. Представлены 
результаты наблюдения за пациентом в течение 6 лет, проведен анализ трудностей диагностики и лечения. 
Заключение. Описан клинический случай болезни Крона с диареей как ведущим клиническим проявлением в дебюте 
заболевания. Последовательный диагностический поиск позволил установить диагноз ВЗК и исключить иные причи-
ны хронической диареи, что определило правильную терапевтическую стратегию.
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Background. Chronic diarrhea can be a symptom of a wide variety of diseases, either of which requires special therapy approaches. 
The diagnosis of rare causes of chronic diarrhea is especially difficulty as it may be associated with inflammatory bowel disease (IBD) 
with very early (under 1 year of age) debut. Clinical case description. Boy E. had chronic diarrhea manifested on the first year of life. 
Ulcerative colitis was diagnosed at the age of 1.5 years, then the diagnosis was changed to Crohn’s disease at the age of 2.5 years. 
The results of 6-years-follow-up of the patient were presented, as well as analysis of diagnosis and treatment difficulties was carried 
out. Conclusion. The clinical case of Crohn’s disease with diarrhea as the leading clinical manifestation at the disease onset is 
described. Sequential diagnostic search allowed us to establish the diagnosis of IBD and to exclude other causes of chronic diarrhea 
that determined the correct therapeutic strategy.
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ОБОСНОВАНИЕ
Согласно определению Всемирной организации здра-

воохранения, хроническая диарея — синдром, харак-
теризующийся жидким стулом с частотой дефекации 
более 3 раз в сутки на протяжении как минимум 4 нед. 
Распространенность хронической диареи в детской 
популяции составляет 7–14% [1]. Хроническая диарея 
приводит к снижению качества жизни ребенка, задерж-
ке физического развития и формированию дефицитных 
состояний (дефицит железа, витаминов, иммунодефи-
цитные состояния) [2, 3]. В раннем детском возрасте хро-

ническая диарея чаще обусловлена пищевой аллергией, 
лактазной недостаточностью, паразитарными инвазия-
ми, редко — воспалительными заболеваниями кишечни-
ка (ВЗК), первичными иммунодефицитными состояния-
ми, аутоиммунными энтеропатиями [4, 5]. Болезнь Крона 
с очень ранним дебютом способна манифестировать 
разнообразными симптомами, при этом клиническая 
картина на ранних этапах болезни может быть стертой, 
симптоматика — неспецифичной [4, 6]. В литературе 
есть единичные описания младенческой формы болезни 
Крона. В частности, в работе T. Kabuki и соавт. (2005) 
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описывается случай манифестации ВЗК у младенца пери-
анальными свищами [7], в работе J.G.H. Dinulo и соавт. 
(2006) — гангренозной пиодермией и диареей [8]. Ниже 
представлено описание болезни Крона, манифестировав-
шей в раннем возрасте диареей.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

Мальчик Е., возраст 1 год 10 мес, госпитализирован 
с жалобами на задержку физического развития, присту-
пообразные боли в животе, жидкий стул со слизью и при-
месью крови до 5 раз в сутки.

Анамнез заболевания. Жидкий стул до 8 раз в сутки 
с примесью «зелени» с рождения. В возрасте 7 мес мама 
заметила прожилки крови в стуле, а также проявления 
дерматита. С этого же возраста была отмечена недо-
статочная прибавка массы тела. Участковым педиатром 
симптомы расценены как аллергия к белку коровьего 
молока; матери ребенка рекомендована безмолочная 
диета с исключением облигатных аллергенов, назначе-
ны антигистаминные препараты, сорбенты. Симптомы на 
фоне терапии сохранялись, рекомендована консультация 
гастроэнтеролога. В возрасте 1,5 лет у ребенка масса 
тела 10 кг, длина — 80 см. Стул до 5 раз в сутки, со слизью 
и примесью крови. Анализ крови: гемоглобин (Hb) — 
90 г/л (норма не ниже 110 г/л), цветовой показатель — 
0,76, сывороточное железо — 3,7 мкмоль/л; в копрограм-
ме: эритроциты (4–5 в поле зрения). Посев на патогенную 
кишечную флору — отрицательный. Назначено обследова-
ние на целиакию (антитела к тканевой трансглутаминазе), 
глистные инвазии, определение общего и специфических 
IgE (пищевая панель) — нарушения не обнаружены. На 
некоторое время состояние стабилизировалось, но через 
5 мес возобновились диарея, кровь в стуле. Ребенок гос-
питализирован в областную клиническую больницу.

Анамнез жизни. Ребенок от первой беременности, 
угроза прерывания в 11–12 нед, анемия. Роды первые, 
самопроизвольные в 38 нед, масса тела при рождении — 
2900 г, длина — 52 см. Период новорожденности без 
особенностей. Грудное вскармливание до 1 года 4 мес, 
прикорм с 10 мес. Ребенка наблюдали до 1 года с диаг-
нозом «атопический дерматит».

Наследственный анамнез. Лекарственная неперено-
симость у мамы, поллиноз у бабушки.

Физикальная диагностика

При поступлении выражена слабость, двигательная 
активность снижена, ребенок быстро устает. Тело сло-
жение правильное, астеническое, масса тела — 10 кг, 
длина — 80 см. Физическое развитие ниже среднего, 
гармоничное (SDS роста –2, SDS веса –1,88). Состояние 
средней тяжести, ребенок вялый. Живот при пальпации 
мягкий, безболезненный. Стул учащенный, полуоформ-
ленный, с прожилками крови.

Лабораторная и инструментальная диагностика

Диагностический поиск был нацелен на исключение 
воспалительных заболеваний кишечника, аутоиммунных, 
онкологических и гематологических заболеваний, имму-
нодефицита.

Анализ крови: Hb — 95 г/л, СОЭ — 22 мм/ч, аль-
бумин — 30,7 г/л (норма 35–50 г/л), концентрация 
С-реактивного белка (СРБ) — 25,8 мг/л (норма до 
5,0 мг/л), кальпротектина — 264 мкг/г (норма < 50 мкг/г), 
антитела к двуспиральной ДНК — 19,1 Ед/мл (норма 
до 25 Ед/мл), антинуклеарный фактор — 1,44 Ед/мл 
(норма до 1,0 Ед/мл). Коагулограмма: АЧТВ — 29,5 с (нор-

ма 24–34 с), протромбиновое время — 10,5 с (норма 
10–15 с), протромбин по Квику — 98% (норма 75–100%), 
фибриноген — 6,17 г/л (норма 2,7–3,6 г/л).

Копрограмма: мышечные волокна с исчерченностью 
(++), жирные кислоты (++), растительная клетчатка (+++), 
крахмал внутриклеточный (+), внеклеточный (+), лейкоци-
ты — до 15 в поле зрения, эритроциты — большое коли-
чество в поле зрения. Анализ кала на условно-патоген-
ную флору: Klebsiella oxitoca — 2 � 106 КОЕ/мл, Klebsiella 
pneumonia — 1,7 � 108 КОЕ/мл, Enterococcus spp. — 
1,7 � 109 КОЕ/мл.

При эзофагогастродуоденоскопии выявлена мини-
мальная очаговая гиперемия в антральном отделе желуд-
ка, морфологически слизистая 12-перстной кишки — 
ворсины не укорочены, крипты не углублены, количе-
ство бокаловидных клеток понижено, умеренный отек 
и лимфогистиоцитарная инфильтрация стромы; слизистая 
антрального отдела желудка — очаговая гиперплазия 
с отеком, рассеянной воспалительной инфильтрацией, 
единичными колониями Helicobacter pylori. При фибро-
колоноскопии просвет поперечной ободочной кишки 
деформирован за счет отечной, гиперемированной, 
полипозно измененной слизистой оболочки. Гаустры не 
визуализируются. В нисходящей и поперечной ободоч-
ной кишках видны язвы округлой формы, с выраженным 
воспалительным валом, на дне фибрин и грануляции, их 
увеличение в проксимальном направлении. Слизистая 
оболочка кровоточит при контакте. Сосудистый рисунок 
не прослеживается за счет отека и гиперемии.

Предварительный диагноз

Язвенный колит, субтотальный. Синдром избыточного 
бактериального роста в кишечнике. Хронический дуоде-
нит, период неполной ремиссии. Анемия легкой степени. 
Болезнь Крона?

Динамика и исходы

На основании результатов обследования было назна-
чено следующее лечение: диета № 4 с дотацией лечебных 
смесей на основе олигопептидов, антибактериальное 
лечение (амоксициллин, метронидазол), преднизолон 
1,5 мг/кг массы тела в сутки с постепенной отменой, 
месалазин в гранулах 500 мг/сут. Состояние пациента 
на фоне терапии улучшилось, стул стал кашицеобразным, 
исчезла примесь крови, ребенок выписан с рекоменда-
циями по дальнейшему лечению месалазином с посте-
пенной отменой преднизолона.

В возрасте 2 лет 3 мес на фоне снижения дозы пред-
низолона произошло обострение, ребенок госпитализи-
рован в Национальный медицинский исследовательский 
центр (НМИЦ) здоровья детей (Москва). С целью исклю-
чения первичного иммунодефицита было проведено 
им мунофенотипическое исследование лимфоцитов — без 
осо бенностей. Консультирован иммунологом, согласно 
заключению которого, не исключалось наличие первич-
ного иммунодефицита на фоне ВЗК. Проведены анализ 
бактерицидной активности крови (BURST-тест) с оценкой 
цитотоксической активности нейтрофилов и моноцитов, 
анализ крови на наличие экспрессии внутриклеточных 
белков (супрессора опухолевого роста и Х-сцепленного 
ингибитора апоптоза) — результаты отрицательные. При 
полноэкзомном секвенировании обнаружен патогенный 
вариант в гетерозиготном состоянии во 2-м экзоне гена 
CR2 рецептора комплемента 2-го типа, ассоциирован-
ный с высоким риском развития системной красной 
волчанки. Повторно проведена колоноскопия, выявлены 
афтозный проктосигмоидит, распространенный язвенно-
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геморрагический колит с деформацией просвета и уко-
рочением ободочной кишки, терминальный эрозивный 
илеит, псевдополипы восходящей и поперечной ободоч-
ной кишок. Морфологическое исследование биоптата 
слизистой оболочки ободочной кишки — фокальный 
активный колит. По результатам обследования установ-
лен диагноз: «Болезнь Крона тонкой и толстой кишки, 
стенозирующая форма, умеренная активность (PCDAI 
17,5 баллов), непрерывно-рецидивирующее течение. 
Геморрагический гастрит, эрозивный бульбит». Учитывая 
высокую активность заболевания, зависимость от гормо-
нальной терапии, с целью пролонгации ремиссии начата 
терапия инфликсимабом — моноклональным антителом 
к фактору некроза опухоли альфа (tumor necrosis factor 
alpha; TNF�) — по 100 мг по схеме 0–2–6 нед и затем 
каждые 8 нед. Со слов мамы, уже через 2 нед стул стал 
реже — до 3 раз в сутки, кашицеобразный, периодически 
с примесью слизи, в копрограмме реакция на скрытую 
кровь отрицательная, эритроциты — до 5 в поле зрения.

В возрасте 3 лет без очевидной причины стул опять 
участился, в стуле опять появились прожилки крови; 
отмечено повышение концентраций СРБ и фекального 
кальпротектина, что было расценено как отсутствие отве-
та на терапию инфликсимабом, в связи с чем препарат 
был заменен на блокатор TNF� с иным механизмом дей-
ствия (подавление поверхностных рецепторов р55 и р75 
к TNF�) — адалимумаб — по 40 мг каждые 2 нед. На фоне 
терапии отмечалось нестойкое улучшение — урежение 
частоты стула, исчезновение прожилок крови.

В возрасте 4 лет при плановой госпитализация в НМИЦ 
здоровья детей сохранялись жалобы на учащенный нео-
формленный стул, наличие прожилок слизи и крови. При 
поступлении масса тела — 14 кг, рост — 92,5 см, физи-
ческое развитие ниже среднего, гармоничное (SDS роста 
–1,42, SDS веса –0,88), индекс массы тела — 16,4 кг/м2. 
В клиническом анализе крови: Hb — 90 г/л (норма 
> 110 г/л), MCV — 66 фл (норма 60–75 фл), MCH — 
19 пг (норма 21–27 пг), лейкоцитоз — 17,2 � 109/л 
(норма до 10,5 � 109/л), тромбоцитоз — 612 � 109/л 
(норма 159–389 � 109/л). В биохимическом анализе 
крови: СРБ — 19,6 г/л (норма до 5,0 г/л), сывороточное 
железо — 1,4 мкмоль/л (норма 9,5–17,0 мкмоль/л), 
альбумин — 22,1 г/л (норма 35–50 г/л), общий белок — 
50 г/л (норма 58–78 г/л). Фекальный кальпротектин — 
933 мкг/г (норма менее 50 мкг/г). При секвенирова-
нии тестом Genome UNI обнаружены редкие патогенные 
варианты в гетерозиготном состоянии в гене STAT1 акти-

ватора транскрипции 1, ассоциированные с первичным 
иммунодефицитом и ВЗК. Рекомендована верификация 
обнаруженного варианта методом секвенирования по 
Сэнгеру, которая на настоящий момент не выполнена. 
При колоноскопии обнаружены множественные протя-
женные и глубокие язвы толстой и прямой кишок, мно-
жественные псевдополипы в восходящей и поперечной 
ободочной кишке, множественные эрозии сигмовидной 
и прямой кишок, множественные афтоподобные эрозии 
складок толстой кишки, умеренное сужение просвета 
поперечной ободочной кишки. Проведена антибактери-
альная терапия (амикацин, цефтриаксон), после которой 
нормализовалась концентрация СРБ, а также отмечено 
снижение количества лейкоцитов в крови. Учитывая 
сохраняющуюся активность основного заболевания, 
интервал между введениями адалимумаба сокращен до 
10 сут, назначен преднизолон 2,5 мг/сут. Однако спустя 
6 мес специалистами НМИЦ здоровья детей установлена 
неэффективность терапии, мальчику назначен препарат 
блокатора �4�7-интегрина — ведолизумаб — в дозе 
10 мг/кг по стандартной схеме.

В возрасте 7 лет ребенок продолжает получать ведо-
лизумаб 1 раз в 8 нед (продолжительность терапии — 
2 года). В течение этого периода отмечены 3 обострения 
болезни Крона, связанные с перенесенными острыми 
респираторными инфекциями. Телосложение ребенка 
правильное, астеническое, масса тела — 18,5 кг, рост — 
108 см, физическое развитие ниже среднего, гармонич-
ное (SDS роста –1,42, SDS веса –0,88), индекс массы 
тела — 15,9 кг/м2. Самочувствие удовлетворительное, 
ребенок активен. Живот при пальпации мягкий, безбо-
лезненный, стул 1–3 раза в сутки, чаще оформленный, 
без видимых патологических примесей. В общем анализе 
крови — без патологии, СРБ — 8,7 г/л, фекальный каль-
протектин — 212 мкг/г.

Прогноз

Прогноз для жизни благоприятный, однако добиться 
полного выздоровления не представляется возможным. 
В этой связи главной целью лечения остаются контроль 
над течением заболевания и предупреждение развития 
инвалидизирующих осложнений, таких как стеноз и пер-
форация кишечника, свищи, поражения глаз.

Временная шкала

Хронология течения заболевания представлена на 
рисунке.

Рисунок. Хронология диагностического поиска и его результаты у пациента Е. с болезнью Крона с диареей в дебюте заболевания 
в раннем возрасте 
Figure. Diagnostic search chronology and its results in patient E. with Crohn’s disease and diarrhea at the onset in early age

7 мес 1 год 10 мес 2,5 года

Амбулаторное наблюдение

Предварительный диагноз: 
«Пищевая аллергия 

(не-IgE-опосредованная), 
анемия»; гипоаллергенная диета, 
противоаллергическая терапия, 

без эффекта

Областная клиническая больница

Предварительный диагноз: 
«Язвенный колит, субтотальный, 

анемия легкой степени, 
стандартная»; 

противовоспалительная терапия, 
нестойкий эффект, сохранение 

признаков активности ВЗК

НМИЦ здоровья детей

Клинический диагноз: 
«Болезнь Крона тонкой 

и толстой кишок, стенозирующая 
форма»; иммунобиологическая 

терапия, стабилизация состояния, 
редкие обострения
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ОБСУЖДЕНИЕ
Представлено описание очень раннего дебюта болез-

ни Крона. Возможность манифестации болезни в раннем 
(до 6 лет) или даже младенческом возрасте отмечена 
в российских клинических рекомендациях [9], работах 
отечественных [4] и зарубежных исследователей [10]. 
Согласно опубликованным описаниям, болезнь Крона 
у младенцев манифестировала не только диареей, но 
и перианальными свищами или гангренозной пиодер-
мией [10–12]. Последние признаки делали картину 
заболевания более яркой, а диагностический поиск — 
целенаправленным. В нашем случае закономерным 
представляется предположение участкового педиатра 
о наличии у ребенка пищевой аллергии как самой веро-
ятной причины хронической диареи с кровью в стуле. 
В этой связи логичной была и назначенная им в после-
дующем терапия (включая назначение элиминационной 
диеты матери). Однако сохранение и прогрессирование 
симптоматики заставило усомниться в этом диагнозе 
и расширить диагностический поиск. После проведения 
комплексного обследования выставлен диагноз язвен-
ного колита, назначена стандартная терапия, которая, 
как показало дальнейшее наблюдение, не привела к кон-
тролю над заболеванием.

Таким образом, возник вопрос о необходимости имму-
нобиологической терапии. Для дообследования и реше-
ния этого вопроса ребенок направлен в Национальный 
медицинский исследовательский центр здоровья детей. 
В связи с очень ранним дебютом ВЗК там были выпол-
нены генетические исследования для исключения пер-
вичных иммунодефицитных состояний. Обнаружены 
редкие патогенные варианты гена STAT1, которые ассо-
циированы как с первичными иммунодефицитами, так 
и с ВЗК [10]. Диагностический поиск с целью вери-
фикации первичных иммунодефицитов, которые могут 
дебютировать не только в раннем детском возрасте, 
но и позже, будет продолжен. Выявленный патогенный 
вариант в гетерозиготном состоянии во 2-м экзоне гена 
CR2 рецептора комплемента 2-го типа непосредственно 
не влияет на развитие иммунодефицита, но мог играть 
ключевую роль в раннем старте ВЗК у данного пациента, 
поскольку рецептор комплемента типа CR2 представляет 
собой мембранный гликопротеин, он связывает продукты 
деградации С3, образующиеся во время активации комп-
лемента. CR2 выполняет множество важных функций при 
нормальном иммунном ответе и, как предполагается, 
играет роль в развитии аутоиммунных заболеваний [13].

Необходимо отметить, что иммунодепрессивная тера-
пия ингибиторами TNF� (инфликсимаб, адалимумаб) ока-
залась малоэффективной, хотя из нашего опыта их при-
менения у больных с ВЗК мы можем отметить больший 
эффект и стабилизацию состояния здоровья на многолет-
ний период. Положительный опыт применения ингибито-
ров TNF� в терапии больных с ВЗК с очень ранним нача-
лом описан в работе А.Е. Щиголевой и соавт. [14]. Однако 
в тот период в России еще не были зарегистрированы 
иммунобиологические препараты других групп. В нашей 
статье показан хороший результат применения нового 
препарата — блокатора �4�7-интегрина (ведолизумаб), 

что может указывать на специфические иммунные меха-
низмы патогенеза. Следует отметить, что ведолизумаб 
одобрен Европейским агентством по лекарственным 
препаратам Европейского Союза (EMA) и Управлением 
по санитарному надзору за качеством пищевых продук-
тов и медикаментов США (FDA) для лечения ВЗК у взрос-
лых со среднетяжелыми формами, у которых глюкокорти-
костероиды, иммуносупрессоры или анти-TNF-препараты 
оказались неэффективны [15]. Описаны единичные слу-
чаи, демонстрирующие клиническую пользу (индукция 
и поддержание ремиссии, хороший профиль безопас-
ности) от использования ведолизумаба при ВЗК у детей. 
Опираясь на международный опыт, препарат назначили 
пациенту Е. по показанию off label, несмотря на то, что он 
не утвержден государственными регулирующими органа-
ми для применения у детей [16, 17].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленное описание раннего (в младенческом 

возрасте) дебюта ВЗК расширяет наше представление 
об особенностях диагностики этой редкой патологии. 
Важным представляется также и описание опыта исполь-
зования иммунобиологических препаратов в младен-
ческом возрасте (по показанию off label) с оценкой их 
эффективности. В представленном клиническом случае 
применение данного препарата позволило достигнуть 
снижения активности заболевания у ребенка.
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КОНЦЕПЦИЯ РИСК-КОММУНИКАЦИЙ

ПО ОБЕСПЕЧЕНИЮ ПРИВЕРЖЕННОСТИ

ВАКЦИНОПРОФИЛАКТИКЕ

Авторы: Брико Н. И., Фельдблюм И. В., Алыева М. Х. и др., 2021

Р уководство посвящено вопросу приверженности населения профилак-
тическим прививкам. Приведенные результаты отечественных социо-

логических исследований позволили определить ведущие причины отказов 
и «нерешительности» в сфере принятия решения о вакцинации, через призму 
которых изложены основные методические подходы к преодолению недоверия 
иммунизации среди населения. Обозначены отправные точки и целевые уста-
новки, а также необходимые мероприятия, направленные на формирование 
приверженности общества вакцинопрофилактике. Особое внимание уделе-
но приемам успешной коммуникации с целью выстраивания диалога врача 
с пациентом о профилактических прививках.
Руководство предназначено для врачей всех специальностей, представителей 
органов законодательной и исполнительной власти, преподавателей медицин-
ских и фармацевтических образовательных учреждений, научных работников 
медицинских организаций, студентов-медиков, ординаторов и аспирантов.
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